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LABORATORIJSKA PODRŠKA U DIJAGNOZI 
HIPERTIREOIDIZMA 
6DåHWDN3RVWDYOMDQMHWDþQHGLMDJQR]HLHILNDVQROHþHQMHWLUHRLGQLKREROMHQMD]DKWHYD
NYDOLWHWDQ ODERUDWRULMVNL VHUYLV 3REROMãDQMH VSHFLILþnosti i osetljivosti biohemijskih 
WLUHRLGQLK WHVWRYD X SUHWKRGQLK þHWUGHVHW JRGLQD MH GUDPDWLþQR XWLFDOR QD NOLQLþNH
strategije u detekciji i tretmanu tireoidnih oboljenja. Poboljšanje osetljivosti metoda za 
RGUH LYDQMH WLUHRLGQRJ VWLPXOLãXüHJ KRUPRQD WLUHWURSLQD 76+ MH RPRJXüLOR
GHWHNFLMX KLSHUWLUHRLGL]PD 9HüLQD WHNXüLK PHWRGD MH X PRJXüQRVWL GD SRVWLJQH
funkcionalnu osetljivost od 0,02 mIU/L ili manje što predstavlja neophodni detekcioni 
OLPLW]DFHRRSVHJ76+YUHGQRVWLNRMHVHVUHüXRGKLSRGRKLSHUWireoidizma. Sa ovim 
QLYRRP RVHWOMLYRVWL PRJXüH MH UD]OLNRYDQMH YHOLNH 76+ VXSUHVLMH NRMD MH WLSLþQD ]D
tešku Graves-ovu tireotoksikozu (TSH < 0,01 mIU/L) od supresije TSH (0,01 – 0,1 
P,8/ NRMD VH VUHüH NRG EODJRJ VXENOLQLþNRJ KLSHUWLUHRLGL]PD L NRG QHNih 
pacijenata sa netireoidnim oboljenjima. Današnji tireoidni testovi koji koriste serum se 
L]YRGH NDR DXWRPDWL]RYDQH LPXQRPHWULMVNH PHWRGH L NRULVWH VSHFLILþQD DQWLWHOD 6D
XVSRVWDYOMDQMHP VWDQGDUGD L]YR HQMD QDVWDYOMD VH VD UD]YRMHPPHWRGRORJLMH L QRYLK
tehnologija i instrumenata kao podrška u dijagnozi hipertiroidizma. 
.OMXþQHUHþL hipertireoidizam, TSH, funkconalna osetljivost, laboratorijska podrška. 
 
Summary: Physicians need quality laboratory testing support for the accurate 
diagnosis and cost-effective management of thyroid disorders. Over the past forty 
years, improvements in the sensitivity and specificity of biochemical thyroid tests 
have dramatically impacted clinical strategies for detecting and treating thyroid 
disorders. Improvements in the sensitivity of assays to measure the pituitary thyroid 
stimulating hormone, thyrotropin (TSH) now allow TSH to be used for detecting 
hypothyroidism. Modern-day TSH methods with their enhanced sensitivity are Most 
of the current methods are capable of achieving a functional sensitivity of 0.02mIU/L 
or less, which is a necessary detection limit for the full range of TSH values observed 
between hypo- and hyperthyroidism. With this level of sensitivity, it is possible to 
distinguish the profound TSH suppression typical of severe Graves’ thyrotoxicosis 
(TSH < 0.01 mIU/L) from the TSH suppression (0.01 – 0.1 mIU/L) observed with 
mild (subclinical) hyperthyroidism and in some patients with a non-thyroidal illness. 
Current thyroid tests are usually performed on serum by automated immunometric 
methods that employ specific antibodies. Methodology continues to evolve as 
performance standards are established and new technology and instrumentation are 
developed as laboratory support for diagnosis of hyperthyroidism. 
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Uvod 
3RVWDYOMDQMH WDþQH GLMDJQR]H L HILNDVQR OHþHQMH WLUHRLGQLK REROMHQMD ]DKWHYD NYDOLWHWDQ
ODERUDWRULMVNL VHUYLV 6 RE]LURP GD VX NOLQLþNL ]QDFL L VLPSWRPL X VOXþDMX SRYHüDQMD LOL
defLFLMHQFLMH WLUHRLGQLK KRUPRQD QHMDVQL L QHVSHFLILþQL ]D SRWYUGX KLSHUWLUHRLGL]PD LOL
KLSRWLUHRLG]PD QHRSKRGQD VX ODERUDWRULMVND RGUH LYDQMD 9RGLþL ]D RGDELU RGJRYDUDMXüLK
laboratortijskih testova tireoidne funkcije su publikovani od strane profesionalnih organizacija 
NDRãWR MH$PHULþNRWLUHRLGQRXGUXåHQMH$PHULFDQ7K\URLG$VVRFLDWLRQwww.thyroid.org) (1) 
LOL 1DFLRQDOQD $NDGHPLMD .OLQLþNH %LRKHPLMH 1DWLRQDO $FDGHP\ RI &OLQLFDO %LRFKHPLVWU\
www.nacb.org)  3REROMãDQMH VSHFLILþQRVWL L RVHWOMLYRVWL ELohemijskih tireoidnih testova u 
SUHWKRGQLK þHWUGHVHW JRGLQD MH GUDPDWLþQR XWLFDOR QD NOLQLþNH VWUDWHJLMH X GHWHNFLML L WUHWPDQX
tireoidnih oboljenja. Pedestih godina prošlog veka bio je na raspolaganju samo jedan tireoidni test 
koji je koristio serum kao biološki materijal – indirektna procena koncentracije ukupnog 
VORERGDQYH]DQ]DSURWHLQHWLURNVLQD7X]NRULãüHQMH3%,WHKQLNHprotein bound iodide). 
5D]YRM NRPSHWLWLYQLK LPXQRRGUH LYDQMD SRþHWNRP VHGDPGHVHWLK JRGLQD L VNRULML UD]YRM
kompetitivnih iPXQRPHWULMVNLK RGUH LYDQMD ,0$ MH SURJUHVLYQR XQDSUHGLR VSHFLILþQRVW L
RVHWOMLYRVW WHVWRYD ]D WLUHRLGQH KRUPRQH 'DQDV VX QD UDVSRODJDQMX WHVWRYL ]D RGUH LYDQMH
koncentracije ukupnih (T4 i T3) i slobodnih tireoidnih hormona (FT4 i FT3) u serumu (3, 4). 
PREROMãDQMH RVHWOMLYRVWL PHWRGD ]D RGUH LYDQMH WLUHRLGQRJ VWLPXOLãXüHJ KRUPRQD WLUHWURSLQD
76+ MH RPRJXüLOR GHWHNFLMX KLSHUWLUHRLGL]PD 6D]QDQMH GD MH DXWRLPXQRVW JODYQL X]URN
WLUHRLGQH GLVIXQNFLMH MH GRYHOR GR UD]YRMD RVHWOMLYLK L VSHFLILþQLK WHVWRYD ]D RGUH LYDQMH
autoantitela na tireoidnu peroksidazu (TPOAb), tireoglobulin (TgAb) i TSH receptore (TRAb). 
Današnji tireoidni testovi koji koriste serum se izvode kao automatizovane metode i koriste 
VSHFLILþQDDQWLWHOD 
3UHDQDOLWLþNLIDNWRUL 
9HüLQDSUHDQDOLWLþNLKIDNWRUDQHXWLþHQDRGUH LYDQMH76+XVHUXPXNDRQDMþHãüLLQLFLMDOQR
]DKWHYDQL WLUHRLGQL WHVW ]DSURFHQX WLUHRLGQRJ VWDWXVDNRGDPEXODQWQLKSDFLMHQDWD3UHDQDOLWLþNH
YDULMDEOHLLQWHUIHULUDMXüHVXSVWDQFHNRMHVHQDOD]HXX]RUNXPRJXGDXWLþXQDvezivanje tireoidnih 
KRUPRQD ]D SURWHLQH L WLPH VPDQMH GLMDJQRVWLþNX WDþQRVW RGUH LYDQMD VORERGQLK L XNXSQLK
WLUHRLGQLKKRUPRQD1DRGUH LYDQMHPRJXGDXWLþXIL]LRORãNHSURPHQOMLYHLQGLYLGXDOQHYDULMDEOH
kao što su genetske abnormalnosti tireoidnih vezujuüLKSURWHLQDLOLYDULMDEOHSULVXWQHNRGWHãNLK
QHWLUHRLGQLK REROMHQMD 17, 7DNR H MDWURJHQL IDNWRUL NDR ãWR VX WLUHRLGQL L QHWLUHRLGQL OHNRYL
(glukokortikoidi ili beta blokatori), prisustvo autoantitela na tireoidne hormone ili heterofilna 
antitela (HAM$PRJXGDXWLþXQDGLMDJQRVWLþNXWDþQRVW 
Varijable kao što su godine, pol, rasa, godišnje doba, faza menstrualnog ciklusa, pušenje, 
YHåEDQMH X]LPDQMH X]RUND QD WDãWH LOL VWD]D X WRNX IOHERWRPLMH LPDMX PLQLPDOQH XWLFDMH QD
referentne intervale tireoidnih testova kod ambulantnih pacijenata (6). S obzirom na to da su 
razlike u ovim fiziološkim varijablama manje od razlika koje postoje od metode do metode, 
QHPDMX]QDþDMDXNOLQLþNRMSUDNVL 
TSH/Slobodan T4 odnos 
Pri interpretaciji rezultata tireoidnih testova neophodno je razumevanje normalnog odnosa 
L]PH X QLYRD VORERGQRJ 7 )7 L 76+ X VHUXPX 8NROLNR VH 76+ NRULVWL ]D RGUH LYDQMH
primarne tireoidne disfunkcije neophodan preduslov je intaktna hipotalamusno-hipofizna osa (7). 
9HOLNLEURMNOLQLþNLKVWDQMDL farmaceutskih agenasa mogu da poremete FT4/TSH odnos. Mnogo 
þHãüHVHGRQRVHSRJUHãQL]DNOMXþFLQDRVQRYX)7UH]XOWDWDRGUH LYDQMDQHJRãWRMHWRVOXþDMVD
TSH merenjem. Kada je hipotalamusno-hipofizna funkcija normalna, postoji 
logaritamsko/linearni inveU]QL RGQRV L]PH X NRQFHQWUDFLMD76+ L VORERGQRJ7 X VHUXPX NRML
SRWLþHRGQHJDWLYQHSRYUDWQHLQKLELFLMHKLSRIL]QHVHNUHFLMH76+RGVWUDQHWLUHRLGQLKKRUPRQD,]
RYLK UD]ORJD WLUHRLGQD IXQNFLMD PRåH GD VH RGUHGL LOL GLUHNWQR PHUHQMHP 7 NDR SULPDUQRJ
proizYRGD WLUHRLGQH åOH]GH EROMH NDR VORERGDQ 7 LOL LQGLUHNWQR SURFHQRP QLYRD 76+ NRML
LQYHU]QRUHIOHNWXMHNRQFHQWUDFLMXWLUHRLGQRJKRUPRQDNRMX³RVHüD´KLSRIL]D,]RYRJDSURL]LOD]L
da je visok TSH i nizak FT4 karakteristika hipotireoidizma, a nizak TSH i visok FT4 
NDUDNWHULVWLND KLSHUWLUHRLGL]PD 8 VWYDUL GDQDV MH RVHWOMLYRVW L VSHFLILþQRVW RGUH LYDQMD 76+
XQDSUH HQDLLQGLUHNWDQSULOD]PHUHQMH76+XVHUXPXRPRJXüDYDEROMXRVHWOMLYRVWSULGHWHNFLML
tireoidne disfunkcije od testiranja FT4 (8). 
Postoje dvaUD]ORJD]DNRULãüHQMHÄ76+-orijentisane” strategije kod ambulantnih pacijenata: 
1) Koncentracije TSH i FT4 u serumu pokazuju inverzan logaritamsko/linearni odnos, tako 
GDPDOHSURPHQHX)7üHGRYHVWLGRPQRJRYHüHJRGJRYRUD76+XVHUXPX 
2) Uske individualne varijacije vrednosti tireoidnih hormona ukazuju da svaka individua ima 
JHQHWVNL RGUH HQX )7 ³VHW-WDþNX´   %LOR NRML EODJL YLãDN LOL QHGRVWDWDN )7 ELüH
prepoznat od strane hipofize u zavisnosti od te individualne FT4 “set-WDþNH´ L GRYHãüe do 
amplifikovanog, inverznog odgovora u sekreciji TSH. To ima za posledicu da u ranoj fazi razvoja 
tireoidne disfunkcije, abnormalnost TSH u serumu prethodi razvoju abnormalnog FT4 zato što 
TSH odgovara eksponencijalno na jedva primetne promene FT4 koje su unutar referentnih 
intervala populacije. Razlog za ovo je široki referentni interval za populaciju koji reflektuju 
UD]OLþLWH )7 ³VHW-WDþNH´ LQGLYLGXDOQLK þODQRYD QRUPDOQLK LQGLYLGXD NRMH VX XNOMXþHQH X
ispitivanje referentnog intervala. Merenje koncentracije TSH u serumu danas predstavlja 
QDMSR]GDQLML LQGLNDWRU WLUHRLGQRJ VWDWXVD QD WNLYQRP QLYRX ,VSLWLYDQMD EODJRJ VXENOLQLþNRJ
viška ili deficijencije (abnormalni TSH/normalan opseg za FT4 i FT3) tireoidnih hormona otkrila 
su abnormalnosti u markerima ]ERJGHMVWYD WLUHRLGQLKKRUPRQDQD UD]OLþLWD WNLYD VUFHPR]DN
NRVWL MHWUD L EXEUH]L 2YH DEQRUPDOQRVWL WLSLþQR QHVWDMX VD RWSRþLQMDQMHP WUHWPDQD ]D
normalizaciju TSH u serumu (12).  
9HRPDMHYDåQRGDVHSUHSR]QDMXNOLQLþNHVLWXDFLMHNDGDVHQLYRL76+ i FT4 u serumu mogu 
SRJUHãQR LQWHUSUHWLUDWL 7R XNOMXþXMH DEQRUPDOQRVWL X IXQNFLML KLSRWDODPDVD LOL KLSRIL]H NDR L
TSH-SURGXNXMXüHWXPRUHKLSRIL]H7DNR HYUHGQRVWL76+XVUXPXPRJXGDEXGXSRJUHãQR
interpretirane u toku tranzicionog perioda nestabilnog tireoidnog statusa prisutnog u ranoj fazi 
WUHWPDQDKLSHUWLUHRLGL]PDLOLKLSRWLUHRLGL]PD6SHFLILþQRQHRSKRGQRMHGDSUR H-12 nedelja da 
VHKLSRIL]QD76+VHNUHFLMDSRQRYRXUDYQRWHåLQDQRYLVWDWXVWLUHRLGQLKKRUPRQD2YLSHULRGL
nestabilnog tireoidnog statusa se dešavaju i posle epizode tireoiditisa. 
/HNRYL NRML XWLþX QD KLSRIL]QX VHNUHFLMX 76+ GRSDPLQ L JOXNRNRUWLNRLGL LOL YH]LYDQMH
tireoidnih hormona za plazma proteine mogu da dovedu do neskladnih rezultata TSH. 
Uticaj godina na referentne opsege tireoidnih testova 
0DGD VX VWXGLMH SRND]DOH PLQLPDOQH UD]OLNH L]PH X VWDULMLK L POD LK QLMH QHRSKRGQR
SRGHãDYDWLUHIHUHQWQHRSVHJHWLUHRLGQLKKRUPRQDL76+3RUH HQMHPYUHGQRVWL76+NRGVWDULMLK
HXWLUHRLGQLK LQGLYLGXD VD YUHGQRVWLPD NRG POD LK VUHdnje vrednosti TSH rastu sa svakom 
dekadom kako kod niskih, tako i kod visokih koncentracija TSH. Uprkos široj varijabilnosti TSH 
u serumu kod starijih, nema opravdanja za primenu širih ili referentnih opsega prema godinama. 
Ovaj konzervativni prilaz bi trebalo da se promeni s obzirom na to da postoje podaci koji govore 
R SRYHüDQRP NDUGLRYDVNXODUQRP PRUELGLWHWX L PRUWDOLWHWX X VOXþDMX EODJR VXSULPRYDQLK LOL
povišenih vrednosti TSH u serumu (15-18). 
Varijable u uzorku 
1. Stabilnost: 9HüLQDVWXGLMDMHSRND]DOa da su tireoidni hormoni relativno stabilni ukoliko 
VH VHUXP þXYD QD VREQRM WHPSHUDWXUL X IULåLGHUX LOL ]DPU]QXW9DåQR MH GD VH QDSRPHQH GD X
QH]DPU]QXWLPX]RUFLPDSDFLMHQDWDNRMLSULPDMXKHSDULQPRåHXWRNXVWDMDQMDGDGR HGRin-vitro 
stvaranja slobodQLKPDVQLKNLVHOLQD))$ãWRGRYRGLGRODåQRSRYLãHQLKYUHGQRVWLVORERGQRJ7
(FT4) (19).  
2. Konstituenti seruma: 1D LPXQRRGUH LYDQMD QH XWLþX KHPROL]D OLSHPLMD L
KLSHUELOLUXELQHPLMD0H XWLPVORERGQHPDVQHNLVHOLQHPRJXGD]DPHQH7XVHUXPYH]XMXüLP
SURWHLQLPD ãWR GHOLPLþQR REMDãQMDYD QLVNH YUHGQRVWL XNXSQRJ 7 NRMH VH þHVWR VUHüX NRG
netireoidnih oboljenja (NTI) (20).  
3. Heterofilana antitela: Heterofilana antitela (HAMA) mogu da budu prisutna u serumu 
pacijenata. Ima dve klase HAMA. Mogu da budu iOLUHODWLYQRVODERPXOWLVSHFLILþQDSROLUHDNWLYQD
DQWLWHOD NRMD VX QDMþHãüH ,J0 UHXPDWRLGQL IDNWRU LOL VX ãLURNR UHDNWLYQD DQWLWHOD LQGXNRYDQD
LQIHNFLMRPLOLSULPHQRPWHUDSLMDNRMDVDGUåHPRQRNORQVNDDQWLWHOD2YDDQWLWHODVHSRQHNDG
nazivaju humana aQWLPLãLMD DQWLWHOD +$0$ $OWHUQDWLYQR PRJX GD EXGX VSHFLILþQL KXPDQL
DQWLDQLPDOQL LPXQRJOREXOLQL +$$$ NRML VH VWYDUDMX SUHPD GREUR GHILQLVDQLP VSHFLILþQLP
DQWLJHQLPDNRMLSUDWHL]ODJDQMHWHUDSHXWVNLPDJHQVLPDNRMLVDGUåHDQLPDOQHDQWLJHQHQDSULPHU
mXULQVNDDQWLWHODLOLVOXþDMQRPLPXQL]DFLMRPL]ODJDQMHPQDUDGQRPPHVWXQDSULPHURVREHNRMH
UXNXMXåLYRWLQMDPD +$0$L+$$$PRJXSUHGD LQWHUIHULUDMXX ,0$PHWRGRORJLMLQHJR
NRGNRPSHWLWLYQLKLPXQRRGUH LYDQMDWDNRãWRIRUPLUDMXPRVWL]PH X³KYDWDþ´ i signalnih antitela 
þLPHVHGRELMDODåQLVLJQDOãWRX]URNXMHQHRGJRYDUDMXüHYLVRNXYUHGQRVW1HRGJRYDUDMXüL
UH]XOWDWPRåHGDEXGHQHVDPRDEQRUPDODQYHüLQHRGJRYDUDMXüHQRUPDODQ3URL]YR DþLUHDJHQV
WHVWRYDLPDMXUD]OLþLWHSULOD]HXSUHYD]LODåHQMXLQWHIHUHQFLMDNRMHSRWLþXRG+$0$ãWRXNOMXþXMH
NRULãüHQMHNRPELQDFLMDKLPHUQLKDQWLWHODLEORNLUDMXüLKDJHQDVDNRMLQHXWUDOLãXXWLFDM+$0$QD
njihove metode. 
4. Sakupljanje i rukovanje uzorcima: 9HüLQDSURL]YR DþDSUHSRUXþXMHVHUXPNDRX]RUDN
izbora, pre nego EDTA ili hepariniziranu plazmu. Dobijanje optimalnih rezultata i maksimalne 
NROLþLQHVHUXPD]DKWHYDGDVHSXQDNUYRVWDYLQDMPDQMHPLQXWDSUHRGYDMDQMDLFHQWULIXJLUDQMD
6HUXPPRåHGD VH þXYD QD - &GRQHGHOMX GDQD8NROLNR VH RGUH LYDQMH Yrši posle nedelju 
GDQD SUHSRUXþXMH VH þXYDQMH VHUXPD QD - & 1D UH]XOWDWH RGUH LYDQMD 76+ L WLUHRLGQLK
KRUPRQDQHXWLþHXNROLNRVH]DGRELMDQMHVHUXPDNRULVWHHSUXYHWHVDJHORP 
Neskladni rezultati tireoidnih testova 
Neskladni rezultati tireoidnih testRYDPRJXGDSRWLþX]ERJWHKQLþNLKLQWHUIHUHQFLMDLOLUHWNLK
NOLQLþNLKVWDQMD. 
7HKQLþNHLQWHUIHUHQFLMH 
7HKQLþNHLQWHUIHUHQFLMHVXUHWNHXNOLQLþNRMSUDNVLLPRJXGDVHGHWHNWXMXRGUH LYDQMHPX]
SULPHQX PHWRGD UD]OLþLWLK SURL]YR DþD V RE]LURP GD MH VWHSHQ YHüLQH LQWHUIHUHQFLMD PHWRG-
]DYLVQR $OWHUQDWLYQR QHOLQHDUQRVW SULOLNRP UD]EODåHQMD X]RUND PRåH GD XNDåH QD WHKQLþNX
LQWHUIHUHQFLMXSULPHUHQMXXNXSQRJ7XNXSQRJ7LOL76+6WRVWUXNRUD]EODåHQMH³QRUPDOQRJ´
VHUXPD WHRUHWVNL X]URNXMH PLQLPDOQR VQLåHQMH  NRQFHQWUDFLMH )7 1H SUHSRUXþXMH VH
SULPHQD UD]EODåHQMD X]RUDND SUL RGUH LYDQMX )7 L )7 V RE]LURP GD RYL WHVWRYL ]DYLVH RG
vezivanja proteina i ne daju linearne dilucione odgovore.  
5HWNDNOLQLþNDVWDQMD 
1HRþHNLYDQRDEQRUPDOQLLOLQHVNODGQLUH]XOWDWi tireoidnih testova mogu da se vide kod nekih 
UHWNLK DOL NOLQLþNL YDåQLK VWDQMD NDR ãWR MH FHQWUDOQLKLSHUWLUHRLGL]DP76+ VHNUHWXMXüLK WXPRUD
hipofize ili prisustva heterofilnih antitela ili autoantitela na tireoidne hormone. 
 
6WDQGDUGLL]YR HQMDWLUHRLGnih testova 
Nivoi tireoidnih hormona, kao i njihovog prekursor proteina, tireoglobulina (Tg) su sasvim 
VWDELOQL X SHULRGX RG MHGQH GR þHWLUL JRGLQH  6YL WLUHRLGQL DQDOLWL SRND]XMX YHüH
interindividualne varijacije (25). Stabilnost intraindividualne koncentracije T4 u serumu 
UHIOHNWXMH GXJSROXåLYRW  GDQD WLURNVLQD L JHQHWVNL SUHGLVSRQLUDQX³VHW WDþNX´ VORERGQRJ7
(10). Stabilnost intraindividualne koncentracije T3 reflektuje autoregulaciju brzine konverzije T4 
do T3. Interindividualne varijacije su posebno visoke za koncentraciju Tg u serumu, zato što 
SRVWRMH UD]OLNH XPDVL WLUHRLGHMH NRG UD]OLþLWLK LQGLYLGXD VWDWXVX76+D SRVWRMH VWDQMD NRMD VX
povezana sa povredom tireoideje (tireoiditis) –VYDRYDVWDQMDXWLþXQDNRQFHQWUDFLMX7JXVHUXPX
(26). 1LYRL76+XVHUXPXWDNR HSRND]XMXYLVRNHYDULMDFLMHNDNRXQXWDUWDNRLL]PH XRVRED
 2YR SULPDUQR UHIOHNWXMH NUDWDN SROXåLYRW 76+ a PLQXWD ]DMHGQR VD FLUNDGLMDOQLP L
GQHYQLPYDULMDFLMDPDSULþHPXVHSRVWLåX³SLN´QLYRLXWRNXQRüLDQDMQLåLQLYRLL]PH XGR
16 sati. Amplituda dnevne varijacije TSH u toku perioda od 24 sata je otprilike dvostruka (27). 
0H XWLPSRãWRVHYHOLþLQDSURPHQHQDOD]LXQXWDU76+UHIHUHQWQRJLQWHUYDOD]DFHOXSRSXODFLMX
a GRP,8/ WR QH GRYRGL X SLWDQMH NRULãüHQMH SRMHGLQDþQH YUHGQRVWL76+XGLMDJQR]L
WLUHRLGQHGLVIXQNFLMH2VLPWRJDNRGYDQEROQLþNLKSDFLMHQDWD76+VHQDMþHãüHPHULXWRNXGDQD
kada je varijacija najmanja. 
 
,]YR HQMH ODERUDWRULMVNLK WHVWRYD PRåH GD VH HYDOXLUD ELRORãNL L DQDOLWLþNL $QDOLWLþNH
kDUDNWHULVWLNHVHWLSLþQRLVSLWXMXSRPRüXSDUDPHWDUDNDRãWRVX 
 
• 3UHFL]QRVWXVHULMLLL]PH XVHULMDSULUD]OLþLWLPNRQFHQWUDFLMDPDDQDOLWD 
• 'HWHNFLRQLOLPLWDQDOLWLþNDRVHWOMLYRVW 
• Funkcionalna osetljivost koja se definiše kao Kv (%) povezan sa analit-VSHFLILþQRP
biološkom i metodološkom varijacijom; 
• Lineranost merenja koja se izvodi u celom opsegu vrednosti koje se izdaju; 
• ”Recovery” analita koji se dodaje matriksu standarda; 
• 5HIHUHQWQLLQWHUYDONRMLXNOMXþXMHRVREHEH]REROMHQMD 
• Korelacija sa referentnom metodom; 
 
0DGD SDUDPHWUL DQDOLWLþNRJ L]YR HQMD SUHGVWDYOMDMX RVQRYX NRQWUROH NYDOLWHWD X
ODERUDWRULMDPDLSURJUDPDVSROMDãQMHNRQWUROHNYDOLWHWDGDQDVMHãLURNRSULKYDüHQRGDVHFLOMHYL
DQDOLWLþNRJ NYDOLWHWD SRVWDYOMDMX QD RVQRYX SULQFLpa biološke varijacije (intraindividualna i 
LQWHULQGLYLGXDOQDYDULDMDFLMDNDRLNOLQLþNLKSRWUHED3UHSRUXþHQRMHGDXNXSQDDQDOLWLþNDJUHãND
idealno treba da bude manja od polovine vrednosti koeficijenta biološke interindividualne 
varijacije (15, 28-31).  
 
$QDOLWLþND YDULMDFLMD ]DMHGQR VD YUHGQRVWLPD ELRORãNH YDULMDFLMH L]PH X-RVRED L L]PH X-
RVREHXND]XMH QD YHOLþLQX UD]OLNH YUHGQRVWL WLUHRLGQLK WHVWRYD NRMH VX NOLQLþNL ]QDþDMQH X WRNX
SUDüHQMDRGJRYRUDSDFLMHQWDQDWHUDSLMXLL]QRVH]D 
 
TT4 = 28 nmol/L (2,2 µg/dL) 
FT4 = 6 pmol/L (0,5 ng/dL) 
TT3 = 0,55 nmol/L (35 ng/dL) 
FT3 = 1,5 pmol/L (0,1 ng/dL) 
TSH = 0,75 mIU/L 
Tg = 1,5 µg/L (ng/mL) 
Tireoidni testovi u in-vitro dijagnostici hipertireoidizma 
7LUHRWURSLQWLUHRLGQLVWLPXOLãXüLKRUPRQ76+ 
9Hü YLãH RG GYDGHVHW JRGLQD PHWRGH ]D RGUH LYDQMH 76+ LPDMX PRJXüQRVW GHWHNFLMH
SRYHüDQMD 76+ NRMD VX NDUDNWHULVWLþQD X SULPDUQRP KLSRWLUHRLGL]PX 0H XWLP GDQDV VX
UD]YLMHQH PRGHUQH PHWRGH SRYHüDQH RVHWOMLYRVWL NRMLPD MH PRJXüD GHWHNFLMD QLVNLK 76+
vrednosti koMH VX WLSLþQH ]D KLSHUWLUHRLGL]DP 2YH QRYH PHWRGH VX QDMþHãüH ]DVQRYDQH QD
QHL]RWRSVNLP LPXQRPHWULMVNLP RGUH LYDQMLPD ,0$ L SULPHQMXMX VH QD UD]OLþLWLP
DXWRPDWL]RYDQLPSODWIRUPDPD]D LPXQRRGH LYDQMH9HüLQD WHNXüLKPHWRGDMHXPRJXüQRVWLGD
postigne funkcionalnu osetljivost od 0,02 mIU/L ili manje što predstavlja neophodni detekcioni 
OLPLW ]D FHRRSVHJ76+YUHGQRVWL NRMH VH VUHüXRGKLSRGRKLSHUWLUHRLGL]PD6DRYLPQLYRRP
RVHWOMLYRVWL PRJXüH MH UD]OLNRYDQMH YHOLNH 76+ VXSUHVLMH NRMD MH WLSLþQD ]D WHãNXGraves-ovu 
tireotoksikozu (TSH < 0,01 mIU/L) od supresije TSH (0,01 –  P,8/ NRMD VH VUHüH NRG
EODJRJVXENOLQLþNRJKLSHUWLUHRLGL]PDLNRGQHNLKSDFLMHQDWDVDQHWLUHRLGQLPREROMHQMLPD17,
8SRVOHGQMRMGHNDGL MHGRãORGRSURPHQHXGLMDJQRVWLþNRM VWUategiji primene TSH merenja kao 
UH]XOWDW SREROMãDQMD RVHWOMLYRVWL RYLK RGUH LYDQMD 'DQDV MH SULKYDüHQR GD MH 76+ PHUHQMH
osetljiviji test od FT4 za detekciju kako hipo, tako i hipertireoidizma. Kao rezultat ovoga u nekim 
zemljama je favorizovana “prvo TSH strategija” za dijagnozu tireoidne disfunkcije kod 
DPEXODQWQLKSDFLMHQDWDX]SULPHQXPHWRGD]DRGUH LYDQMH76+þLMDMHIXQNFLRQDOQDRVHWOMLYRVW 
0,02 mIU/L). Druge zemlje još uvek favorizuju prilaz primene ”TSH + FT4” panela zato što 
“prvo TSH strategijD´ PRåH GD SURSXVWL SDFLMHQWH VD FHQWUDOQLP KLSRWLUHRLGL]PRP LOL 76+-
VHNUHWXMXüHWXPRUHKLSRIL]H 
6SHFLILþQRVW 
a) Heterogenost TSH 76+ MH KHWHURJHQDPROHNXOD L X NUYL FLUNXOLãX UD]OLþLWH L]RIRUPH L
prisutne su u ekstraktima hipofize koji se koULVWH]DVWDQGDUGL]DFLMXRGUH LYDQMD2þHNXMHVHGDüH
VH X EXGXüQRVWL NRULVWLWLWL KXPDQL UHNRPELQDQWQL SUHSDUDWL 76+ NDR SULPDUQL VWDQGDUGL ]D
VWDQGDUGL]DFLMX 76+ LPXQRRGUH LYDQMD  'DQDãQMH 76+ ,0$ PHWRGH NRULVWH 76+
monoklonska antitela koja eliminišu krosreaktivnost sa drugim glikoproteinskim hormonima. Ove 
PHWRGH PRJX GD GHWHNWXMX UD]OLþLWH HSLWRSH DEQRUPDOQLK L]RIRUPL 76+ NRMH VH VHNUHWXMX NRG
nekih eutireoidnih osoba, kao i kod nekih pacijenata sa abnormalnim stanjima hipofize. Pacijenti 
sa centrDOQLP KLSRWLUHRLGL]PRP þLML MH X]URN KLSRIL]QD LOL KLSRWDODPXVQD GLVIXQNFLMD VHNUHWXMX
L]RIRUPH 76+ VD DEQRUPDOQRP JOLNR]LODFLMRP L VPDQMHQRP ELRORãNRP DNWLYQRãüX 9HüLQD
PHWRGD SDUDGRNVDOQR PHUL RYH L]RIRUPH NDR QRUPDOQH LOL þDN SRYLãHQH NRQFHQWUDFLMH 76+ u 
VHUXPX,VWRWDNRVHVUHüXSDUDGRNVDOQRQRUPDOQLQLYRL76+XVHUXPXNRGSDFLMHQDWDVD
hipertireoidizmom uzrokovanih TSH-VHNUHWXMXüLP WXPRULPD KLSRIL]H NRML VHNUHWXMX L]RIRUPH
76+VDSRYHüDQRPELRORãNRPDNWLYQRãüX 
E 7HKQLþNL SUREOHPL: TehQLþNL SUREOHPL NDR ãWR MH HWDSD LVSLUDQMD PRJX GD GRYHGX GR
ODåQRYLVRNLKYUHGQRVWL7DNR HELORNRMDLQWHUIHULUDMXüDVXSVWDQFDXX]RUNXKHWHURILOQDDQWLWHOD
+$0$ NRMD VWYDUDMX YLVRNR ³SR]DGLQVNR þLWDQMH´ LOL ODåQL PRVW L]PH X ³KYDWDþ´ DQWLWHOD L
signaOQRJDQWLWHODPRJXGDVWYDUDMXYLVRNVLJQDOQDþYUVWRMID]LNRMLüHELWLRþLWDQNDRODåQRYLVRN
rezultat (35). 
(c) Metode detekcije interferencija TSH rezultata: Konvencionalni laboratorijski prilaz 
GHWHNFLMH LQWHUIHUHQFLMH NDR ãWR MH UD]EODåHQMH X]RUND QLMH X PRJXüQRVWL GD GHWHNWXMH VYH
SUREOHPH 6 RE]LURP QD RVHWOMLYRVW PHWRGD QD YHüLQX LQWHUIHUHQFLMD QDMSUDNWLþQLML QDþLQ ]D
WHVWLUDQMH LQWHUIHUHQFLMD MHPHUHQMH NRQFHQWUDFLMH76+XX]RUNXX] NRULãüHQMHPHWRGD UD]OLþLWLK
SURL]YR DþD L SURYHUD ]QDþDMQLK QHVODJDQMD L]PH X YUHGQRVWL 76+ ,QWHUIHUHQFLMD MH SULVXWQD
XNROLNRYDULMDELOQRVW76+PHUHQMDUD]OLþLWLPPHWRGDPDQD LVWRPX]RUNXSUHYD]LOD]LRþHNLYDQMD
UD]OLND ! 1HRþHNLYDQL UH]XOWDWL PRJX GD VH SURYHUH L ELRORãNRP SURYHURP
1HRGJRYDUDMXüHQLVNHYUHGQRsti TSH mogu da se provere TRH-stimulacionim testom kojim se 
RþHNXMHYLãHQHJRGYRVWUXNRSRYHüDQMH76+ P,8/LQNUHPHQWNRGQRUPDOQLKRVRED 
2. Osetljivost 
Ä.YDOLWHW³PHWRGD]DRGUH LYDQMH76+LVWRULMVNLMHRGUH LYDQQDRVQRYXNOLQLþkog zahteva 
GDVHRGUH LYDQMHPSRVWLJQHUD]GYDMDQMHHXWLUHRLGQLKQLYRDaGRP,8/RGMDNRQLVNH
P,8/NRQFHQWUDFLMH76+NRMDMHWLSLþQRSULVXWQDNRG*UDYHV-RYHWLUHRWRNVLNR]H9HüLQD
PHWRGDNRMLPDVHGDQDVRGUH XMH76+LVSXQMDYD]DKWHY]D detekcionim limitom od 0,02 mIU/L 
LOLQLåLPRGP,8/³WUHüDJHQHUDFLMD´PHWRGD 
Funkcionalna osetljivost 
)XQNFLRQDOQD RVHWOMLYRVW RGUH LYDQMD 76+ VH GHILQLãH NDR YUHGQRVW SUL NRMRM VH GRELMD
NRHILFLMHQWYDULMDFLMHL]PH XVHULMD.YRGX]SULPHQXSUHSRUXþHQRJSURWRNROD3URL]YR DþL
WHVW UHDJHQDVD VX QDSXVWLOL SULPHQX ³DQDOLWLþNH RVHWOMLYRVWL´ NDR SDUDPHWUD ]D RGUH LYDQMH
RVHWOMLYRVWL 76+ RGUH LYDQMD ]DWR ãWR VH RQD L]UDþXQDYD L] SUHFL]QRVWL X VHULML RGUH LYDQMHP
nultog kalibratora koji ne rHIOHNWXMH RVHWOMLYRVW WHVWD X NOLQLþNRM SUDNVL ,] RYLK UD]ORJD MH
SULKYDüHQD ³IXQNFLRQDOQD RVHWOMLYRVW´ NDR SDUDPHWDU NRML VH NRULVWL NDR QDMQLåL OLPLW WHVWD NRML
PRåHGD VH L]GD  )XQNFLRQDOQDRVHWOMLYRVW WUHEDGD VH RGUHGL SUHPD VWULNWQRSULPHQMHQRP 
SURWRNROX NRML MH GL]DMQLUDQ GD VH SURFHQL PLQLPDOQL GHWHNFLRQL OLPLW RGUH LYDQMD X NOLQLþNRM
SUDNVL3URWRNRO MH WDNRGL]DMQLUDQGDX]LPDXRE]LU UD]OLþLWH IDNWRUHNRMLXWLþXQDQHSUHFL]QRVW
PHWRGH RGUH LYDQMD 76+ X NOLQLþNRM SUDNVL L XNOMXþXMH UD]OLNX X PDWULNVX L]PH X VHUXPD
pacijenta i diluenta standarda, smanjenje preciznosti tokom vremena, varijacije od “lot”-a do 
“lot”-D WHVW UHDJHQDVD UD]OLNH X NDOLEUDFLML LQVWUXPHQWD L ³]DJD HQMH´ FDUU\-over) uzorcima sa 
YLVRNRPYUHGQRãüX). Funkcionalna oseWOMLYRVWSUHGVWDYOMDQDMYDåQLMLNULWHULMXPNRMLXWLþHQD
L]ERUPHWRGD]DRGUH LYDQMH76+ 
3. Referentni intervali za TSH 
Referentni interval za TSH treba tako da se odredi da predstavlja granice koje iznose 95% 
intervala pouzdanosti logaritamski transformiVDQLK YUHGQRVWL GRELMHQLK RGUH LYDQMHP 76+ NRG
bar 120 rigorozno odabranih normalnih eutireoidnih dobrovoljaca kod kojih nisu detektovana 
WLUHRLGQDDXWRDQWLWHOD732$ELOL7J$EPHUHQDRVHWOMLYLPLPXQRRGUH LYDQMLPDEH]SHUVRQDOQH
ili familijarne istorije tireoidne disfunkcije, bez vidljive palpabilne strume i bez uzimanja lekova 
(osim estrogena). 
.RQFHQWUDFLMH76+RGUH HQHNRGQRUPDOQLKHXWLUHRLGQLKRVRED VX³LVNRãHQH´VD UHODWLYQR
dugim “repom” ka višim vrednostima distribucije. Vrednosti postaju više normalno distribuirane 
NDGDVHL]YUãLORJDULWDPVNDWUDQVIRUPDFLMD3ULL]UDþXQDYDQMXUHIHUHQWQRJRSVHJDMHXRELþDMHQRGD
VH L]YUãL ORJDULWDPVND WUDQVIRUPDFLMD76+ UH]XOWDWD GD EL VH L]UDþXQDR  UHIHUHQWQL LQWHUYDO
WLSLþQDVUHGQMDYUHGQRVW]DSRSXODFLMXL]Qosi ~1,5 mIU/L, opseg 0,4 do 4,0 mIU/L u populaciji 
VD GRYROMQR MRGLGD   6 RE]LURP QD YLVRNX SUHYDOHQFLMX EODJRJ VXENOLQLþNRJ
hipotireoidizma u opštoj populaciji, veoma je verovatno da je gornja granica referentnog intervala 
“iskošena” zbog obuhvatanja osoba sa okultnom tireoidnom disfunkcijom (6).  
(a) Gornja granica referentnog intervala za TSH 
*RUQMD JUDQLFD ]D 76+ X SRVOHGQMH GYH GHFHQLMH MH VWDOQR VQLåDYDQD RG a P,8/ GR
otprilike ~4,0- P,8/ 2YR VQLåDYDQMH UHIOHNWXMH EURMQH IDNWRUH NRML XNOMXþXMX SREROMãDQX
RVHWOMLYRVW L VSHFLILþQRVWPRQRNORQVNLK DQWLWHOD NRMD VH NRULVWH X LPXQRPHWULMVNLPPHWRGDPD L
SUHSR]QDYDQMH GD VX QRUPDOQH YUHGQRVWL 76+ ORJDULWDPVNL GLVWULEXLUDQH 7DNR H QRYLMD
LVWUDåLYDQMDVXRWNULODGDXNROLNRMHYUHGQRVW76+!2,0 mIU/L kod osoba pri primarnoj evaluaciji, 
GDNRGQMLKSRVWRMLYHüDYHURYDWQRüDSRMDYHKLSRWLUHRLGL]PDXQDUHGQLKJRGLQDSRVHEQRDNR
VX L WLUHRLGQD DQWLWHOD SRYLãHQD2YD YHURYDWQRüD MH SRYHüDQD þDN L VOXþDMX DQWLWHOR-negativnih 
RVRED2þHNXMH VH GD üH X EXGXüQRVWL JRUQMD JUDQLFD UHIHUHQWQRJ LQWHUYDOD ELWL VQLåHQD GR 
mIU/L zato što >95% rigorozno ispitanih normalnih eutireoidnih dobrovoljaca imaju vrednosti 
76+XVHUXPXL]PH XLP,8/ 
(b) Donja granica referentnog intervala TSH 
Pre HUH LPXQRPHWULMVNLK RGUH LYDQMD PHWRGH RGUH LYDQMD 76+ VX ELOH QHRVHWOMLYH GD
GHWHNWXMX YUHGQRVWL QD GRQMHP NUDMX UHIHUHQWQRJ LQWHUYDOD 0H XWLP GDQDãQMLP PHWRGDPD MH
PRJXüHGDVHLRYHYUHGQRVWLL]PHUHLRQHL]QRVHL]PH XLP,8/ 
Merenje TSH kod hospitalizovanih pacijenata 
Kod bolesnih hospitalizovanih pacijenata je najkorisnija primena test kombinacija: TSH + 
T4 (FT4 ili ukupan T4) za detekciju tireoidne disfunkcije. Kod ovih pacijenata je mnogo 
podesnije da se koristi širi referentni interval za TSH (0,05 do 10,0 mIU/L). Nivoi TSH mogu 
prolazno da budu subnormalni u akutnoj fazi i da budu povišeni u fazi oporavka. 
0HWRGHRGUH LYDQMDXNXSQRJWLURNVLQD77LXNXSQRJ 
trijodtironina (TT3)  
Tiroksin (T4) je glavni hormon koji sekretuje tireoLGQDåOH]GD&HORNXSDQ7NRMLVHQDOD]L
XFLUNXODFLMLSRWLþHL]WLUHRLGQHVHNUHFLMH1DVXSURWVDPRFLUNXOLãXüHJWULMRGWLURQLQD7MH
WLUHRLGQRJSRUHNOD1DMYHüLGHR7XNUYLVHVWYDUDHQ]LPVNLXQHWLUHRLGQLPWNLYLPDWDNRãWRVH
vrši 5’-monodejodinacija T4. U stvari, T4 je prohormon za stvaranje biološki aktivnije forme 
WLUHRLGQRJ KRUPRQD 7 8 FLUNXODFLML MH a 7 YH]DQR ]D VSHFLILþQH SOD]PD SURWHLQH
tiroksin-YH]XMXüLJOREXOLQ7%*-75%), prealbumin/transtiretin (15-30%) i albumin (~10%). 
2WSULOLNH7XFLUNXODFLMLMHYH]DQR]DSOD]PDSURWLQHVSHFLILþQR]D7%*2YRYH]LYDQMH
T3 za proteine je 10 puta slabije nego što je to za T4. Tireoidni hormoni koji su vezani za proteine 
QHXOD]H X üHOLMH L VPDWUD VH GD VX ELRORãNL LQHUWQL L VOXåH NDR UH]HUYD ]D FLUNXOLãXüH WLUHRLGQH
KRUPRQH1DVXSURWIUDNFLMHVORERGQLKKRUPRQDSULVXWQHXPLQRUQRMNROLþLQLODNRXOD]HXüHOLMH
SXWHP VSHFLILþQLK PHPEUDQVNLK WUDQVSRUWQLK PHKDQL]DPD L QD WDM QDþLQ LVSROMDYDMX ELRORãNH
efekte. U hipofizi, negativna povratna sprega tireoidnih hormona na sekreciju TSH je 
SRVUHGRYDQDSULPDUQRSUHNR7NRMLVHVWYDUDQDPHVWXJGHVORERGDQ7XOD]LXWLUHRWURSQHüHOLMH
(2). 
7HKQLþNLMHODNãHUD]YLWLPHWRGH]DRGUH LYDQMHNRQFHQWUDFLMHXNXSQLKVORERGQLYH]DQL]D
proteine) WLUHRLGQLK KRUPRQD QHJR PHWRGH RGUH LYDQMD PLQRUQLK NRQFHQWUDFLMD VORERGQLK
hormona. Koncentracije ukupnih hormona (TT4 i TT3) se mere u nanomolarnoim nivoima, a 
koncenracije slobodnih hormona u pikomolarnom opsegu i da bi bile validne ne sme da postoji 
iQWHUIHUHQFLMDNRMDSRWLþHRGNRQFHQWUDFLMHXNXSQLKKRUPRQD 
0HWRGHRGUH LYDQMDXNXSQLKWLUHRLGQLKKRUPRQD 
8 SRVOHGQMH þHWLUL GHNDGH PHWRGH RGUH LYDQMD 77 L 77 VX XQDSUH LYDQH SULPHQRP
UD]OLþLWLKWHKQRORJLMD3%,WHVWRYLNRMLVXSHGHVHWLKSURFHQMLYDOL77, kao “protein-vezani jodid” 
VX ãH]GHVLWLK ]DPHQMHQH SUYLP NRPSHWLWLYQLP SURWHLQ YH]XMXüLP PHWRGDPD L NDVQLMH
VHGDPGHVHWLK PHWRGDPD UDGLRLPXQRRGUH LYDQMD 5,$ 'DQDV VH NRQFHQWUDFLMH 77 L 77 X
VHUXPX RGUH XMX PHWRGDPD NRPSHWLWLYQRJ LPXQRRGUH LYDQMD NRMH su uglavnom neizotopske i 
NRULVWH HQ]LPH IOXRURVFHQWQH LOL KHPLOXPLQLVFHQWQHPROHNXOH NDR VLJQDOH0HWRGH RGUH LYDQMD
ukupnih hormona zahtevaju primenu inhibitora (agensi koji deluju putem zamene ili blokiranjem) 
kao što je 8-anilino-1-naftalen-sulfonskaNLVHOLQD$16LOLVDOLFLODW]DRVORED DQMHKRUPRQDRG
YH]XMXüLK SURWHLQD =DPHQD YH]DQRJ KRUPRQD ]D SURWHLQ VHUXPD RYLP DJHQVLPD ]DMHGQR VD
YHOLNLP UD]EODåHQMHP X]RUND RODNãDYD YH]LYDQMH KRUPRQD ]D UHDJHQV DQWLWHOD8 SRUH HQMX VD
77GHVHWRVWUXNRQLåD koncentracija TT3 predstavlja izazov u pogledu osetljivosti i preciznosti 
RGUH LYDQMD XSUNRV NRULãüHQMD YHüH ]DSUHPLQH X]RUND  0DGD SRVWRMH YLVRNR SUHþLãüHQL
preparati kristalnog L-tiroksina i L-trijodtironina, još uvek ne postoji referentna metoda za 
QMLKRYRRGUH LYDQMH=DUHNRQVWLWXFLMX/-T4 i L-T3 preparata koji se koriste kao kalibratori 
koriste se modifikovani proteinski matriksi ili humani serum “pool” i sastav proteina u njima nije 
LGHQWLþDQRQRPHNRMLMHXVHUXPXSDFLMHQDWD2YRGRYRGLGRWRJD$16UD]OLþLWRRVORED DUD]OLþLWH
NROLþLQHKRUPRQDL]PDWULNVSURWHLQDNDOLEUDWRUDLRG7%*XX]RUFLPDSDFLMHQDWD2YRXWLþHQD
GLMDJQRVWLþNXWDþQRVWRGUH LYDQMDXVOXþDMXNDGDMHYH]LYDQMH]DYH]XMXüHSURWHLQHDEQRUPDOQR
NDRãWRMHWRVOXþDMNRG17I. 
'LMDJQRVWLþNDWDþQRVWRGUH LYDQMDXNXSQLKKRUPRQDELWUHEDORGDEXGHLVWDRQRMNRMDSRVWRML
SUL RGUH LYDQMX VORERGQLK KRUPRQD XNROLNR EL VYL SDFLMHQWL LPDOL LGHQWLþQH QLYRH YH]XMXüLK
SURWHLQDVDVOLþQLPDILQLWHWLPD]D WLUHRLGQHKRUPRQH1DåDORVWDEQRUPalne koncentracije TT4 i 
77XVHUXPXVXþHãüHSULVXWQHNDRUH]XOWDWDEQRUPDOQRVWLXYH]LYDQMX]DSURWHLQHQHJRãWRMHWR
]ERJ WLUHRLGQH GLVIXQNFLMH 1DMþHãüH MH WR ]ERJ DEQRUPDOQLK NRQFHQWUDFLMD 7%* VHNXQGDUQR
QDVWDOLKXWUXGQRüLLOL]ERJWHUDSLMHHVWURJHnom, kao i zbog genetskih abnormalnosti u vezivanju 
SURWHLQD2VLPWRJDQHNLX]RUFLSDFLMHQDWDVDGUåHGUXJHDEQRUPDOQHYH]XMXüHSURWHLQHNDRãWRVX
DXWRDQWLWHOD ãWR RGUH LYDQMH XNXSQLK KRUPRQD NDR SRMHGLQDþQLK WHVWRYD þLQL GLMDJQRVWLþNL
nepouzdanim (41). ,]RYLKUD]ORJDRGUH LYDQMH77L77XVHUXPXWLSLþQRVH]DKWHYDNDRSDQHO
GYDWHVWDNRMLXNOMXþXMHSURFHQXVWDWXVDYH]XMXüLKSURWHLQDGLUHNWQLPLPXQRRGUH LYDQMHP7%*LOL
SULPHQRP³XSWDNH´WHVWD0DWHPDWLþNLRGQRVL]PH XNRQFHQWUDFLMHXNXSQRJKRUPRQDLUHzultata 
“uptake” testa se koristi kao “indeks”slobodnog hormona (42). Indeksi slobodnih hormona (FT4I 
L )7, VX NRULãüHQL YLãH RG WULGHVHW JRGLQD ]D SURFHQX VORERGQLK KRUPRQD DOL VH ]DPHQMXMX
WHVWRYLPDSURFHQHVORERGQLKKRUPRQDNRMLNRULVWHLPXQRRGUH LYDnje. 
9UHGQRVWL]D77XVHUXPXYDULUDMXL]PH XPHWRGDXL]YHVQRPVWHSHQXLWLSLþDQUHIHUHQWQL
interval iznosi 58 - 160 nmol/L (4,5-12,6 µg/dL). Isto tako, vrednosti TT3 zavise od primenjene 
metode i referentni opseg je 1,2 – 2,7 nmol/L (80 –180 ng/dL). 
Testovi za procenu slobodnog tiroksina (FT4) 
i slobodnog trijodtironina (FT3)  
7LURNVLQ MH þYUãüH YH]DQ ]D SURWHLQH VHUXPD RG 7 ]ERJ þHJD MH ELRUDVSRORåLYD IUDNFLMD
slobodnog T4 (FT4) manja od one koju ima slobodan T3 (0,02% za FT4 i 0,2%, za FT3). 
1DåDORVW IL]LþNH WHKQLNH NRMH VH NRULVWH ]D RGYDMDQMH PLQRUQLK NROLþLQD IUDNFLMD VORERGQLK
KRUPRQD RG SUHGRPLQDQWQLK IUDNFLMD YH]DQLK ]D SURWHLQH VX WHKQLþNL ]DKWHYQH QHSRGHVQH ]D
upotrebu i relativno skupe za rutinsku laboratorijsku primenu. Metode koje korisWH IL]LþNX
VHSDUDFLMX VORERGQLK KRUPRQD RG KRUPRQD YH]DQLK ]D SURWHLQH WM UDYQRWHåQD GLMDOL]D
XOWUDILOWUDFLMD L JHO ILOWUDFLMD VX WLSLþQR QD UDVSRODJDQMX X UHIHUHQWQLP ODERUDWULMDPD 5XWLQVNH
NOLQLþNHODERUDWRULMHNRULVWHUD]OLþLWHWHVWRYH]DVORERGQHhormone koje procenjuju koncentraciju 
slobodnog hormona u prisustvu protein vezanog hormona. Ovi testovi procene slobodnog 
KRUPRQDNRULVWHVWUDWHJLMX³GYDWHVWD´]DL]UDþXQDYDQMH³LQGHNVD´VORERGQRJKRUPRQDLOLUD]OLþLWD
RGUH LYDQMD VD OLJDQG SULOD]RP  8 VWYDUQRVWL EH] RE]LUD QD SUHWHQ]LMH SURL]YR DþD WHVW
UHDJHQDVDYHüLQDDNRQHLVYLWHVWRYLSURFHQH)7L)7]DYLVHXL]YHVQRPVWHSHQXRGYH]LYDQMD
]D SURWHLQH   2YR XWLþH QD GLMDJQRVWLþNX WDþQRVW PHWRGD ]D RGUH LYDQMH VORERGQLK
hormona. 2YHLQWHUIHUHQFLMHXNOMXþXMXRVHWOMLYRVWQDDEQRUPDOQHYH]XMXüHSURWHLQHin-vivo ili in-
vitro HIHNWH UD]OLþLWLK OHNRYD YLVRNH QLYRH ))$ L HQGRJHQH LOL HJ]RJHQH LQKLELWRUH YH]LYDQMD
hormona za proteine koji su prisutni u izvesnim patološkim stanjima (18).  
Tireoidna autoantitela 
$XWRLPXQDWLUHRLGQDREROMHQMD$,7'X]URNXMXRãWHüHQMHüHOLMDLPHQMDMXIXQNFLMXWLUHRLGQH
åOH]GHSXWHPKXPRUDOQRLüHOLMVNLSRVUHGRYDQLKPHKDQL]DPD'RRãWHüHQMDüHOLMDGROD]LNDGDVH
senzibilisani T-limfociti i/ili autoantitela YHåX]DPHPEUDQH WLUHRLGQLKüHOLMD ãWRGRYRGLGR OL]H
üHOLMH L LQIODPDWRUQLK UHDNFLMD 3URPHQH X IXQNFLML WLUHRLGQH åOH]GH QDVWDMX ]ERJ GHMVWYD
VWLPOLUDMXüLKLOLEORNLUDMXüLKDXWRDQWLWHODQDUHFHSWRUHQDPHPEUDQLüHOLMH8$,7'VXXNOMXþHQD
tri glavna tireoidna autoantigena: tireoperoksidaza (TPO), tireoglobulin (Tg) i TSH receptor. 
$XWRDQWLWHOD QD76+ UHFHSWRUH 75$E VX KHWHURJHQHQD LPRJXGDSRGUDåDYDMX GHMVWYR76+ L
X]URNXMXKLSHUWLUHRLGL]DPNRML VH VUHüH NRG*UDYHV-ove bolesti ili alternativno da antagonizuju 
GHMVWYR76+LX]URNXMXKLSRWLUHRLGL]DPNRMLVHQDþHãüHMDYOMDNRGQRYRUR HQþDGLþLMHVXVXPDMNH
LPDOH DQWLWHOD XVOHG $,7' 732 DQWLWHOD 732$E VX XNOMXþHQD X GHVWUXNWLYQH SURFHVH WNLYD
SRYH]DQHVDKLSRWLUHRLGL]PRPNRMLVHVUHüHNRG+DVKLPRWR-ovogLDWURILþQRJWLUHRLGLWLVD3RMDYD
732$ERELþQRSUHWKRGLUD]YRMXWLUHRLGQHGLVIXQNFLMH,]YHVQDLVSLWLYDQMDXND]XMXGDVX732$E
FLWRWRNVLþQD]DWLUHRLGHX 
Nomenklatura vezana za tireoidna autoantitela je raznolika i mnogostruka i to posebno u 
VOXþaju antitela na TSH receptore (LATS, TSI, TBII, TSH-R i TRAb). Oznake TgAb, TPOAb i 
75$EVXLQWHUQDFLRQDOQRSUHSRUXþHQHLRGJRYDUDMXPROHNXODUQLPHQWLWHWLPDLPXQRJOREXOLQLPD
NRMLUHDJXMXVDVSHFLILþQLPDXWRDQWLJHQLPDNRMLVHSUHSR]QDMXODERUDWRULMVNLPWHstovima. Razlike 
XPHWRGDPDSRWLþXRGPHUHQMDUD]OLþLWLKPROHNXODUQLKHQWLWHWDPHWRGHPRJXGDGHWHNWXMXVDPR
IgG ili IgG plus IgM; TPOAb ili antitela naspram TPO i drugih membranskih autoantigena; TSH 
LQKLELUDMXüDLLOL76+VWLPXOLãXüD75$E 
LaboratorijskL WHVWRYL NRMLPD VH RGUH XMX üHOLMVNL SRVUHGRYDQL DVSHNWL DXWRLPXQLK SURFHVD
GDQDVQLVXUDVSRORåLYL0H XWLPWHVWRYLKXPRUDOQRJRGJRYRUDNDRãWRVXWLUHRLGQDDXWRDQWLWHOD
VH RGUH XMX X YHüLQL NOLQLþNLK ODERUDWRULMD 1DåDORVW GLMDJQRVWLþND L SURJQRVWLþND primena 
RGUH LYDQMD WLUHRLGQLK DXWRDQWLWHOD VX RJUDQLþHQD ]ERJ UD]OLþLWLK WHKQLþNLK SUREOHPD 0DGD VX
UH]XOWDWLRYLKRGUH LYDQMDNOLQLþNLNRULVQLWUHEDGDVHVHOHNWLYQRNRULVWH 
732$E LLOL 7J$E VX YUOR þHVWR SULVXWQD X VHUXPX SDFLMHQDWD VD $,7'  0H XWLP
povremeno su rezultati tireoidnih autoantitela kod pacijenata sa AITD negativni. TRAb su 
SULVXWQDNRGYHüLQHSDFLMHQDWDVDLVWRULMRPLOLNRMLWUHQXWQRLPDMX*UDYHV-ovo oboljenje. 
Autoatitela na TSH receptore 
76+UHFHSWRUMHþODQVXSHUIDPLOLMHUHFHSWora sa sedam transmembranskih domena povezanih 
VD * SURWHLQLPD 3RVWRMH WUL WLSD 75$E X ]DYLVQRVWL GD OL VH PHUH ELRRGUH LYDQMHP LOL
RGUH LYDQMHP UHFHSWRUD 2GUH LYDQMH UHFHSWRUD RGQRVQR 76+ YH]XMXüHJ LQKLELWRUQRJ
imunoglobulina (TBII) ne meri biološku akWLYQRVW GLUHNWQR DOL SURFHQMXMH GD OL X]RUDN VDGUåL
imunoglobuline koji blokiraju vezivanje TSH u in vitro SUHSDUDWX UHFHSWRUD 76+ VWLPXOLãXüD
antitela (TSAb) vezuju N-WHUPLQDOQL GHR HNVWUDFHOXODUQRJ GRPHQD L SRGUDåDYDMX GHMVWYD 76+
LQGXNXMXüLSRVW-receptRUVLJQDOWUDQVGXNFLMXLVWLPXODFLMXüHOLMH1DVXSURW&-terminalni region je 
YDåQLML ]D 76+ UHFHSWRU EORNLUDMXüD DQWLWHOD VNUDüHQLFH VX 7%$E LOL 76%$E NRMD EORNLUDMX
VWLPXODFLMX LOL SUHNR 76$E LOL SUHNR 76+ X]URNXMXüL KLSRWLUHRLGL]DP  'DQDV VH ]QD da 
QHGRVWDWDN NRUHODFLMH L]PH X QLYRD 75$E L NOLQLþNRJ VWDWXD SDFLMHQDWD QDMYLãH SRWLþH ]ERJ
FLUNXOLãXüLK 75$E NRMD VX KHWHURJHQD ýLQMHQLFD GD KHWHURJHQRVW 75$E PRåH GD NRHJ]LVWLUD
unutar individualnog pacijenta i da se menja sa vremenom je jedan od razloga zašto je teško da se 
UD]YLMX GLMDJQRVWLþNL WDþQL 75$E WHVWRYL  ) 8 VWYDUL NOLQLþND SUH]HQWDFLMD SDFLMHQDWD VD
Graves-RYLP REROMHQMHP NRG NRMLK VX SULVXWQL76$E L7%$E76%$E YHURYDWQR üH ]DYLVLWL RG
relativne koncentracije i afiniteta predominanaWQRJ DQWLWHOD 3RPHUDQMH RG VWLPXOLãXüLK GR
EORNLUDMXüLK75$EPRåH GD REMDVQL VSRQWDQX UHPLVLMX*UDYHV-RYRJ REROMHQMD X WRNX WUXGQRüH
 9DåQR MH GD VH QDSRPHQH GD ELRRGUH LYDQMD NRMD NRULVWH SUHSDUDWH üHOLMD ]DPHUHQMH
bioloških efekata TRAb (stimulaciju, inhibiciju TSH aktivnosti ili rast) mogu da detektuju 
IXQNFLRQDOQH SURPHQH X 75$E KHWHURJHQRVWL 1DVXSURW RGUH LYDQMD UHFHSWRUD RGQRVQR 76+
YH]XMXüHJLQKLELWRUQRJLPXQRJOREXOLQD7%,,DNRMDVHNRULVWHXYHüLQLODERUDWRULMDPHUHVDPR
sposobnost seruma ili preparata IgG da blokira vezivanje TSH preparata i ne mere biološki 
RGJRYRU2YDIXQGDPHQWDOQDUD]OLNDXGL]DMQXRGUH LYDQMDREMDãQMDYDSRVWRMDQMHVODEHNRUHODFLMH
L]PH XELRRGUH LYDQMDLRGUH LYDQMDUHFHSWRUDU -0,65) (50, 52). 
.OLQLþNDSULPHQDRGUH LYDQMD75$EXGLMDJQR]LLSUDüHQMX$,7'MRãXYHNMHNRQWUDYHU]QDL
UD]OLNXMHVHJHRJUDIVNL'LIHUHQFLMDOQDGLMDJQR]DKLSHUWLUHRLGL]PDPRåHGDVHUD]UHãLNRGYHüLQH
SDFLMHQDWDEH]UH]XOWDWDWHVWLUDQMD75$E%H]RE]LUDQDRYXþLQMHQLFXQDRVQRvu rezultata TRAb 
PRåH GD VH UD]GYRML *UDYHV-ovo oboljenje od tireotoksikoze, kao i drugih manifestacija 
hipertireoidizma kao što su subakutni ili post-SDUWXP WLUHRLGLWLV L WRNVLþQD QRGXODUQD VWUXPD
2GUH LYDQMH 75$E VH SUHSRUXþXMH NDR SRPRü X SUHGYL DQMX toka Graves-ovog oboljenja. Do 
VQLåDYDQMDQLYRD75$EYUORþHVWRGROD]LNRGKLSHUWLUHRLGQLKSDFLMHQDWDXNOLQLþNRMUHPLVLMLSRVOH
tretmana sa antitireoidnim lekovima (ATD). Po prestanku ATD, vrlo visoki nivoi TRAb veoma 
dobro koreliraju sa promptnim relapsoPDOLRYRXNOMXþXMHYHRPDPDOLEURMSDFLMHQDWD1DVXSURW
NRG ]QDþDMQRJ EURMD SDFLMHQDWD VD QHGHWHNWLELOQLP LOL QLVNLP QLYRRP 75$EPRåH GD GR H GR
UHODSVD0HWD DQDOL]D R RGQRVX L]PH X QLYRD 75$E L UL]LND ]D UHODSV MH SRND]DOD GD VH 
pacijenata pogrešnR NODVLILNXMH QD RVQRYX RGUH LYDQMD 75$E. Ovo ukazuje da je posle ATD 
WHUDSLMH QHRSKRGQR SUDüHQMH SDFLMHQDWD EH] RE]LUD QD QLYR 75$E X WRP SHULRGX L GDPHUHQMH
TRAb predstavlja trošak da bi se koristilo za tu svrhu (53). 
=DNOMXþDN 
3REROMãDQMHVSHFLILþQRVWLLRVHWOMLYRVWLELRKHPLMVNLKWLUHRLGQLKWHVWRYDXSUHWKRGQLKþHWUGHVHW
JRGLQD MH GUDPDWLþQR XWLFDOR QD NOLQLþNH VWUDWHJLMH X GHWHNFLML L WUHWPDQX WLUHRLGQLK REROMHQMD
3REROMãDQMH RVHWOMLYRVWL PHWRGD ]D RGUH LYDQMH WLUHRLGQRJ VWLPXOLãXüHJ KRUPRQD WLUHWURSina 
76+MHRPRJXüLORGHWHNFLMXKLSHUWLUHRLGL]PDÄ.YDOLWHW³PHWRGD]DRGUH LYDQMH76+LVWRULMVNL
MHRGUH LYDQQDRVQRYXNOLQLþNRJ]DKWHYDGDVHRGUH LYDQMHPSRVWLJQHUD]GYDMDQMHHXWLUHRLGQLK
nivoa (~ 0,4 do 4,0 mIU/L) od jako niske (<0,01 mIU/L) koncentrDFLMH 76+ NRMD MH WLSLþQR
prisutna kod Graves-RYHWLUHRWRNVLNR]H9HüLQDPHWRGDNRMLPDVHGDQDVRGUH XMH76+LVSXQMDYD
]DKWHY ]D GHWHNFLRQLP OLPLWRP RG  P,8/ LOL QLåLP RG  P,8/ ³WUHüD JHQHUDFLMD´
PHWRGD  2YH QRYH PHWRGH VX QDMþHãüH ]DVQRYDne na neizotopskim imunometrijskim 
RGUH LYDQMLPD ,0$ L SULPHQMXMX VH QD UD]OLþLWLP DXWRPDWL]RYDQLP SODWIRUPDPD ]D
LPXQRRGH LYDQMH6DXVSRVWDYOMDQMHPVWDQGDUGDL]YR HQMDQDVWDYOMDVHVDUD]YRMHPPHWRGRORJLMH
i novih tehnologija i instrumenata kao podrška u dijagnozi hipertiroidizma. 
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